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論文内容の要旨
【目的】
経頭蓋超音波ドプラ法 (TCD) は簡易かっ非侵襲的に脳内主幹動脈の血流速を実時間で把握できる検査法であり，我々
は本法にて脳血菅の CO2反応性による虚血性脳血管障害の病態の把握や狭窄性病変の診断における有用性を調べてき
た。また TCD は赤血球の反射で脳内血流速を調べる方法であるが，赤血球以外の微小物質に対して特異な信号として
高率に捉える特徴を有している。本研究ではこれらの特徴を利用することにより TCD が，静脈栓子が卵円孔開存
(patent foramen ovale : PFO) 等を介する右-左シャントで末梢まで流れる現象(奇異性脳塞栓; paradoxical 
cerebral embolism : PE) を促えることに有用であるかどうかを検討した。 PE とは，脳梗塞の臨床的分類である心原
性脳塞栓，アテローム血栓性脳梗塞，ラクナ梗塞という 3病型以外の分類不能の脳梗塞の中に存在すると以前より言わ
れていたが，今までは生前診断が困難なために分類不能とされていたことが多い疾患である。 1988年に microbubbles
を使用した経胸壁心エコー法による PFOの診断が報告されたが，経胸壁心エコー法では少数で微細な microbubbles を
画像上で捉えることは困難であり，高率な診断精度は得られていない。本研究では microbubbles を使用した TCDが
PFO の診断に有用であるかを調べるとともに，さらに PE の診断に重要な意味をもっ静脈血栓などの塞栓源の有無およ
び肺梗塞の合併についても精査して，分類不能の脳梗塞患者における PE の臨床的意義について検討した。
【方法ならびに成績】
本科受診の脳血管障害356例のうち分類不能の脳梗塞は 58例であった。 58例のうち 30例で承諾を得て今回の対象
とした。分類不能の脳梗塞 30 {71J [発症機序から突発発症 (A;13)，非突発発症 (B;ll)，無症候性(明らかな危険因
子なし: C ; 6) の 3 群に分けた]，臨床的分類の明らかな脳梗塞 11 例 (D) ，健常対照 11{7IJ (E) を対象とした。方法
は患者を臥床させ，生理食塩水 10ml と空気 0.5ml を揖祥させた後 (24 -144umの microbubblesが作成される)に
肘静脈より注入し，経胸壁心エコー法にて右-左シャントの有無を確認すると共に， TCD にて脳内血流速をモニターし
た。 PFO 陽性は， TCD もしくは心エコー法にて microbubbles の特異的な信号を捉えた場合とした。また守、者全症例
において，頭部 CT もしくは MRI を施行して，穿通枝梗塞と皮質・皮質下梗塞の 2群に分けた。塞栓源となりうる静脈
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血栓・静脈癌の有無および肺梗塞合併の確認は，上記の検査でPFO陽性の患者全例と PFO陰性患者の一部 [24例中 12
例 (B; 4/9, C; 2/2, D ; 6/9)J において， technetium -99m macroaggregated albumin による静脈シンチ・
肺血流シンチを実施することにより行った。
PFO陽性の結果は TCDでは 17例にみとめられたが心エコー法では 8例にすぎなかった。各group の PFO陽性率は
A, B, C, D, E それぞれ77% (1 0/13) , 9% (1 /1 1), 67% (4/6) , 18% (2/11) , 9% (1 /11) であり， A は
B, D, E に比し著明に高率であった (p< 0.0 1)。頭部 CT. MRI所見は，穿通枝梗塞が group B では 82% (9/.11) 
に認められ， A (31 % ; 4/13) ・ D (18 % ; 2/11) に比し高率であった (p< 0.01) 。静脈血栓・静脈癌は PFO陽
性 17例中 12例と高率にみられたが， PFO陰性 12例では 4例のみであった。また肺梗塞合併は PFO陽性では 7 {71jであ
ったが， PFO 陰性では 1 {7IJ もなかった。静脈血栓・静脈癌と肺梗塞合併の両方を有する患者は 6 {7IJ にみられたが，その
6 {7IJ全例ともに group A で PFO 陽性であった。
【総括】
TCD を利用した microbubbles による PFO の診断は，経胸壁心エコー法に比し高率に検出されたことにより， TCD 
は PFOの診断に有用であることが示された。特に分類不能の突発発症の脳梗塞患者において， PFO陽性は 77% と高率
に検出された。そのうち静脈血栓・静脈癌と肺梗塞の合併という PEの診断基準を満たす症例が46%に認められた。以
上より，分類不能の突発発症の脳梗塞患者では， PFO による PE を考慮して， microbubbles を使用した TCD などの検
査をすることが必要であり，またこのような臨床病型を把握することが，本病態のさらなる究明や再発予防に生かされ
ていくと思われる。
論文審査の結果の要旨
本研究は，生前診断が今まで困難なために分類不能の脳梗塞とされていた卵円孔開存などによる奇異性脳塞栓症を診
断し，本疾患の臨床的意義にづいて検討することを目的としている。卵円孔開存の検査には contrast medium を使
用した経頭蓋超音波ド、フ。ラ法が経胸壁心エコー法に比して有用であることが，今回の研究で確認された。卵円孔開存率
は分類不能の突発発症の脳梗塞患者では 77% と，分類不能の非突発発症の脳梗塞患者・原因有り脳梗塞患者・健常者
(それぞれ9%， 18% ， 9%) に比し有意に高率であった。また，卵円孔開存陽性かっ静脈血栓・静脈癌と肺梗塞の合併
という奇異性脳塞栓症の診断基準を満たす症例は，すべて分類不能の突発発症の脳梗塞であり，その頻度は 46%であっ
た。この結果より，分類不能の突発発症の脳梗塞患者では，卵円孔開存などによる奇異性脳塞栓症を考慮して， contrast 
medium を使用した経頭蓋超音波ドプラ法などの検査が必要であることを初めて明確にした。本疾患の診断は脳梗塞
の診療において極めて重要であり，学位に値する研究であると考えられる。
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